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摘要 : 为 了 探讨 鱼藤酮 对 黑 腹 果 蝇 Drosophila melanogaster 运动 行为 的 影响 与 其 头 部 多 巴 胺 水 平 之 间 的 关系 , 我 们 测 
定 了 鱼藤酮 对 黑 腹 有 果 蝇 成 虫 运 动 行 为 、. 头 部 多 巴 胺 水 平 及 酷 氨 酸 凑 化 酶 和 多 巴 脱羧 酶 基因 表达 的 影响 。 绪 果 表 明 : 
与 取 食 未 加 入 药剂 饲料 的 果 蝇 相 比 ， 肉 成 虫 用 0.2 ~ 0.8 mmol[L、 雄 成 下 用 0.1 ~0.8 mmol/L 浓度 药 液 配制 的 饲料 连 
续 饲 养 6 d 后 运动 能 力 显 车 下 降 , 在 0.8 mmol/L 浓度 下 上 肉 、 雄 成 虫 的 运动 能 力 分 别 仪 为 对 照 的 55.6% 和 49.1%。 取 
食用 0.8 mmolL 浓 度 药 液 配制 饲料 6, 12 和 21 d 的 果 蝇 上 肉 、 雄 成 虫 头 部 多 巴 胺 水 平均 显著 下 降 , 肉 成 虫 头 部 多 巴 胺 
水 平分 别 为 对 照 肉 成 虫 的 83.2% , 72.3% 和 59.8% ; 雄 成 虫 头 部 多 巴 胺 水 平分 别 为 对 照 雄 成 虫 的 79.3% , 66. 8% 和 
53.2% 。 用 0.8 mmol/L 浓度 鱼 蒋 酮 处 理 6, 12 和 21d, 雌 成 虫 头 部 酷 氨 酸 产 化 酶 基因 (paje) 的 表达 水 平分 别 为 对 照 的 
76.3% , 51.4% 和 37.3% , 多 巴 脱 凌 酶 基因 (Ddc) 的 表达 水 平分 别 为 对 照 的 87.1% , 78.2% 和 63.5% , 均 显 著 下 降 。 
结果 提示 , 鱼藤酮 可 干扰 果 蝇 成 虫 头 部 酷 损 酸 产 化 酶 和 多 巴 脱羧 酶 基因 的 表达 ,导致 果 蝇 头 部 多 巴 胺 水 平 下 降 , 进 
而 影响 了 采 蝇 的 运动 行为 。 
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Effects of rotenone on locomotor activity and gene expression related to 


dopamine synthesis of fruit fly Drosophila melanogaster 
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Abstract: To investigate the relationship of locomotor activity and dopamine levels in the head in fruit fly 








Drosophila melanogaster affected by rotenone, the effects of rotenone on locomotor activity and gene 
expression related to dopamine biosynthesis and dopamine levels in heads of fruit flies were determined. The 
results showed that locomotor activity was significantly reduced in male and female adult flies fed on 
Drosophila instant food containing 0.2 -0.8 mmol/L rotenone for 6 d. The dopamine levels were reduced to 
79.3% , 66.8% and 53.2% of that of the male control in heads of male adult flies and 83.2% , 72.3% 
and 59. 8% of that of the female control in heads of female adult flies after feeding on instant food 
containing 0. 8 mmol/L rotenone for continuous 6, 12 and 21 d, respectively. Under the above same 
conditions the expression levels of pale gene were reduced to 76.3% , 51.4% and 37.3% of that of the 
control, and Ddc gene to 87.1% , 78.2% and 63.5% of that of the control, respectively. The results 
suggest that rotenone can significantly interfere with pale and Ddc gene expression and reduce dopamine 
levels in heads of adult flies, and correspondingly affect the adult fly locomotor activity. 
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多 巴 胺 是 昆虫 生物 胺 的 主要 种 类 , 在 神经 系统 Andersen et al.，2006) ,不仅 是 昆虫 表皮 人 硬化 和 人 免 
和 血 淋 巴 中 普遍 存在 。 在 昆虫 中 多 巴 胺 是 一 种 重要 疫 反 应 的 主要 成 分 (Tzou et al., 2002; Nappi and 
的 多 功能 分 子 ( Neckameyer and Weinstein, 2005; Christensen ,2005 ) ,而 且 作 为 神经 传递 物质 参与 调 
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PRIER) (Vermeulen et al., 2006) 求爱 (Liu et 
al., 2008 ) ke # fit ( Neckameyer, et al., 2000; De 
Luca, et al., 2003; Vermeulen et al., 2006) 等 多 种 
生命 活动 。 多 巴 胺 水 平 在 果 蝇 不 同性 别 和 虫 态 都 不 
相同 , 在 成 虫 阶段 随 着 生长 发 育 时 间 的 前 进 ， 多 巴 
胺 水 平 及 其 调控 能 力 均 呈 下 降 趋 势 (Neckameyer et 
al., 2000) 。 头 部 是 生物 运动 行为 的 调控 中 心 ,， 头 
部 多 巴 胺 水 平和 运动 能 力 之 间 的 密切 关系 已 经 在 大 
A bx. SAA 5208 Drosophila melanogaster 等 生物 中 得 
AWEK, 多 巴 胺 水 平 提高 ,运动 能 力 增强 ; SEHK 
水 平 降低 , 运动 能 力 下 降 (Jackson and Westlind- 
Danielesson, 1994; Yellman et al., 1997; Vermeulen 
et al., 2006) 。 通 过 药物 或 遗传 学 方法 降低 果 蝇 体 
内 多 巴 胺 水 平 会 导致 成 虫 运动 能 力 下 降 ( Pendleton 
et al., 2000, 2002) 。 

在 采 昌 多巴胺 等 生物 胺 合成 过 程 中 栈 氨 酸 产 化 
酶 (tyrosine hydroxylase, TH) MI £ E Hit $e BE ( dopa 
decarboxylase) EF EREN. Mame Ms E 
Fb FS ELE FR S HAT SC HELA PH ZS FR BE Be BS BZ 
中 均 有 表达 (Neckameyer and Quinn, 1989) , 这 两 种 
MSE TH) HEL ERS AE ROM BR SABRES 
TEBE IRE ION L-E, L-E XH S ENRI 
EMRE Ze EK (Monastirioti, 1999), WARI 
化 酶 和 多 巴 脱 羧 酶 分 别 由 pale 基因 和 Dde 基因 编码 
形成 (Jordan et al.，2006 ) 。 对 编码 这 两 种 酶 的 pale 
和 Dde 基因 进行 突变 都 会 显著 地 改变 这 两 种 酶 的 活 
性 及 多 巴 胺 水 平 ( Monastirioti, 1999; Pendleton et al., 
2002; Vermeulen and Bijlsma, 2006 ) 。 

鱼藤酮 是 一 种 植物 源 杀 虫 剂 ， 主 要 作用 于 线 粒 
体 电子 呼吸 链 的 复合 体 工 ,抑制 电子 传递 过 程 。 研 
RUX, 低 剂 量 的 鱼藤酮 除 对 大 日 良和 有 果 蝇 大 脑 线 
粒 体 电子 呼吸 链 复合 体 工 产生 抑制 作用 外 ,还 导致 
头 部 多 巴 腕 能 神经 细胞 退化 , 产生 类 似 于 人 类 由 金 
森 病 的 病理 特征 (Sherer et al., 2003; Coulom and 
Birman, 2004) 。 遗 传 和 环境 因素 都 可 引发 帕 金 森 
疾病 , 发 病 的 主要 原因 是 脑 部 多 巴 胺 水 平 过 度 下 
降 , 但 导致 多 巴 胺 能 神经 细胞 退化 和 多 巴 胺 水 平 下 
降 的 分 子 机 理 还 不 清楚 。 果 晶 繁 殖 速度 快 ， 遗 传 背 
景 简 单 ,， 果 晶 - 鱼 芯 酮 模型 成 为 当前 研究 帕 金 森 病 
致 病 机 理 的 重要 模型 之 一 (Sherer et al., 2003)。 鱼 
藤 酮 对 采 蝇 运 动 行为 的 影响 是 否 和 采 蝇 头 部 多 巴 胺 
水 平 下 降 相 关 , 多巴胺 水 平 下 降 是 否 与 其 合成 过 程 
中 酷 氮 酸 产 化 酶 和 多 巴 脱 羧 酶 活性 降低 有 关 ， 而 酶 
活性 下 降 是 否 是 由 于 其 基因 表达 水 平 下 降 造成 的 。 
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为 明确 这 些 问 题 , 我 们 研究 了 鱼 功 酮 对 果 蝇 头 部 
pale 和 Dde 基因 表达 水 平 的 影响 ,以 及 该 影响 与 头 
部 多 巴 胺 水 平和 果 蝇 成 虫 运动 行为 之 间 的 关系 。 


1 材料 与 方法 


1.1 ith 

黑 腹 果 蝇 由 丹麦 奥 胡 斯 遗传 与 生态 学 研究 所 提 
BE, 在 室内 未 接触 任何 药剂 和 2SY 条 件 下 用 酵母 - 
芒 糖 - 珠 脂 饲料 连续 饲养 10 年 以 上 。 
1.2 药剂 和 试剂 

鱼藤酮 多 巴 胶 和 Na,-EDTA (Sigma 产品 ) ，B- 
殉 基 乙醇 乙酸 钠 (NasS,0;) Be /\ Ge SE ee Be GN 
(OSA) ( Amresco 产品 ) RNA 提取 试剂 盒 (德国 
Qiagen 产品 ) cDNA Jz 46 3 GA & ( Invitrogen 产 
m), 定量 PCR 反应 试剂 盒 为 LightCycler FastStart 
DNA Master SYBR Green I Kit( Roche 产品 ) 。 
1.3 药剂 处 理 和 运动 能 力 测 定 

药 液 配 制 参 照 Coulom 和 Birman ( 2004 ) 的 方 
法 。 将 鱼 蔷 酮 加 入 1% 的 酵母 水 溶液 中 充分 搅拌 使 
鱼 滕 酮 溶解 ,然后 再 稀释 成 系列 浓度 , IARA F 
的 果 晶 人 工人 饲料 ( Drosophila instant medium ) 的 塑料 
试管 中 , 制备 成 果 晶 人 饲料。 在 25Y% 饲养 条 件 下 羽化 
8 ~12 hay FR He DX oP EME a, Fe A RA f pk A 
人 饲料 的 试管 中 , 每 管 20 头 成 虫 ,每 个 浓度 各 处 理 
100 头 雌 虫 和 雄 虫 。 以 不 加 鱼藤酮 的 饲料 为 对 照 。 
将 采 蝇 放 和 22°C 无 光照 的 人 工 培养 箱 内 饲养 , 第 
3 KK 1 次 市 鱼 滕 酮 的 新 饲料 , 第 6 天 单 头 转 入 细 
玻璃 管 中 , 一 端 装 有 少量 饲料 供 其 取 食 。 用 果 晶 活 
动 测定 仪 (DAM2 Drosophlia Activity Monitor, 美国 
TriKinetics Inc. Waltham Æ 7# ) 测定 其 活动 能 力 ( 果 
蝇 在 玻璃 试管 内 来 回 候 动 的 次 数 ), 每 隔 10 min 电 
脑 自动 记录 一 次 数据 ,连续 记录 2 d。 一 个 测定 仪 
可 装 32 个 细 玻 璃 管 , 每 次 使 用 3 个 测定 仪 , 用 同一 
个 数据 记录 融 连 接 到 电脑 。 共 6 个 处 理 , 每 个 处 理 
一 次 测定 16 KRE, 4 次 重复 实验 。 活 力 测 定期 
间 仍 将 果 晶 置 于 与 鱼 芯 酮 处 理 相 同 条 件 的 人 工 培养 
箱 内 。 

根据 鱼 滕 酮 对 采 蝇 运动 能 力 的 影响 情况 , 选用 
0.8 mmol/L 浓度 药 液 配制 饲料 饲养 羽化 8 ~12 h 的 
DEE OM, 药剂 处 理 方法 同上 。 每 隔 3 d Fe A 
药剂 饲料 的 新 试管 中 继续 饲养 ， 以 没有 加 鱼藤酮 的 
人 饲料 为 对 照 , 饲养 条 件 同 测定 运动 能 力 。 分 别 在 第 
6, 12 和 21 RKR IERE, 用 液 氨 迅速 冷冻 保 
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fF, 供 测 定 多 巴 胺 含量 和 基因 表达 水 平 用 。 
14 多 巴 胺 含量 测定 

参照 Vermeulen 等 (2006 ) 的 方法 。 将 药剂 处 理 
(0.8 mmol/L) 后 不 同时 间 的 成 虫 在 液 拓 中 速冻 ,分 
别 取 头 部 。 每 个 1.5 mL 的 Ependorf 管 中 放 和 10 个 
雌 成 虫 或 雄 成 虫 头 部 为 一 个 样品 ,每 个 处 理 4 个 重 
复 。 在 0.2 mL0.1 mol/L 高 握 酸 溶液 ( 含 0.2 g/L 
Na,S,0O, 和 0. 05 g/L Na,-EDTA ) 中 超声 波 勺 浆 
(4C), 在 16 000 g 和 4 人 CC 下 离心 20 min, 取 上 清 
液 。 用 高 压 液 相 色谱 进行 检测 ,流动 相 组 成 : 
880 mL 超 纯 水 , 150 mg Na,-EDTA, 4.1 g Na,S,0;， 
150 mg 八 烷 基 磺 酸 钠 和 100 mL 甲醇 。 最 大 柱 压 为 
2 500 psi, ECD 设 定 电压 为 0. 75 V, 流速 为 
1 mL/ min, 20 pL 上 清 液 与 80 uL 流动 液 混 合 后 
取 20 ph 混合 液 上 样 ， 每 一 样品 检测 保留 时 间 
20 min。 根 据 色谱 峰 面积 从 多 巴 胺 标准 曲线 上 求 出 
相应 含量 。 
1.5 RNA 提取 和 cDNA 合成 

每 个 1.5 mL 离心 管 中 放 入 10 个 肉 成 虫 头 部 为 
一 个 样品 , 供 总 RNA 提取 用 。 按 照 Qiagen 公司 生 
产 的 RNeasy 小 型 试剂 盒 使 用 说 明 书 进行 RNA 提 
取 。 为 了 排除 基因 组 DNA 的 干扰 , 用 DNA 酶 降解 
15 min。 用 无 RNA 酶 水 洗 脱 , 测定 浓度 后 供 反 转录 
用 。 使 用 Invitrogen 公司 生产 的 SuperScript II RT fz 
转录 试剂 盒 合 成 cDNA。1.5 mL 离心 管 中 分 别 加 入 
1 uL Oligo( dT) 1s 引物 .2 we RNA uL dNTP 混 
合 物 , 用 无 离子 水 补足 至 13 pl, 65°C 反应 5 min 
后 迅速 用 冰冷 却 。 再 依次 加 入 4 pL 5 x 缓冲 液 、 
2 uL DTT(0.1 mol/L) K 1 uL FRM, 42°C 反应 
50 min, 70C 15min 灭 活 ，-20% 保存 备用 。 
1.6 定量 PCR 基因 扩 增 

根据 宁 蝇 基因 数据 库 Flybase 提供 的 pale 和 
Dde 基因 及 内 参 基 因 C4PDE( 甘 油 醛 3- 磷酸 脱氧 酶 
基因 ) 的 转录 序列 , 利用 Primer 3 软件 设计 引物 。 
pale 基因 引物 Forward primer (F): 5’-AGTTCTCGC 
AGGAGATTGGA-3’, Reverse primer (R): 5’-TTCCT 
TGCAGAGACCGAACT-3’; Dde 5|% F: 5'-ACACAA 
ATGGATGCTGGTGA, R: 5'-AAGAGGGTCCACATTG 
AACG; 内 参 基因 GAPDH 5|# F: CTTCTTCAGCGA 
CACCCATT-3’, R: 5’-ACCGAACTCGTTGTCGTACC-3’, 

使 用 罗氏 公司 生产 的 Ligtheycler 3.5 KJEE 
PCR 仪 和 试剂 盒 (FastStart DNA Master SYBR Green I 
Kit) 进 行 基因 定量 PCR 扩 增 。 首 先 将 合成 的 cDNA 
依次 按 10 倍 稀释 成 5 ~6 个 系列 浓度 , 进行 定量 PCR 


扩 增 , 确定 引物 的 扩 增 效率 (上 ) 。 根 据 起 始 cDNA Be 
板 浓度 和 定量 PCR 扩 增 得 到 的 Ce 值 求 得 标准 曲线 ， 
按 公式 下 =10- — 1 ( Niesters, 2001 ) 计算 扩 增 效率 
(a 为 标准 曲线 的 斜率 ) , 选 扩 增 效率 接近 100% 的 引 
物 用 于 基因 表达 的 定量 扩 增 。Ci 值 是 通过 PCR E 
言 写 的 对 数值 和 循环 数 确定 的 。 

20 pL 反应 体积 中 分 别 含有 11.6 pL 无 离子 
水 . 2.4 uL MgCl, (0.1 molL)、 正 反 引 物 各 1 和 
2 uL SYBR Green | 、2 pL 样品 cDNA, 于 玻璃 毛细 
管 中 进 行 扩 增 反应 。 定 量 PCR 扩 增 条 件 为 : 95C 
10 min; 95%C 15 s, 60T 10 s, 72%C 10 s, 40 个 循 
环 。 最 后 产物 炊 解 5 min, 确定 反应 产物 的 单一 性 。 
用 罗氏 相对 定量 软件 3. 5 自动 计算 、 记 录 基 因 扩 增 
产物 的 C: 值 。 每 一 处 理 4 个 重复 样品 。 

1.7 数据 处 理 和 统计 方法 

采用 SPSS13. 0 for Windows 进行 果 蝇 运动 能 
力 、 多 巴 胺 水 平和 基因 相对 表达 水 平 的 数据 处 理 和 
分 析 。 数 据 分 析 采 用 单一 变量 方差 法 。 根 据 每 隔 
10 min 记录 的 数据 计算 每 头 果 蝇 成 虫 48 h 的 平均 
活动 量 , 求 出 每 一 处 理 所 有 测定 成 虫 的 平均 活动 
量 , 最 后 用 同一 浓度 4 次 重复 实验 的 平均 值 进行 不 
同 处 理 间 的 差异 显著 性 比较 ( 已 =0.05)。 多 巴 胶 
水 平 为 4 个 重复 样品 的 平均 值 ,， 差异 显著 性 水 平 
同上 。 

选用 管家 基因 GAPDH 作为 本 实验 的 内 参 基 因 。 
根据 公式 2 ^^“ ( Livak and Schmittgen, 2001 ) 计算 基 
的 相对 表达 量 , 其 中 入 人 Ct =( Charger — CleappH ) 处 理 
一 ( Ctrarget 一 CiGApDH ) 对 照 ， Ctrtarger FH Cteappa IP BATE 
目标 基因 和 内 参 基因 定量 扩 增 的 Ci 值 。 每 一 处 理 的 
基因 表达 水 平 为 4 个 重复 样品 的 平均 值 , 同一 基因 
不 同 处 理 时间 的 差异 显 车 性 水 平 同 上 。 


2 结果 与 分 析 


2.1 鱼 茧 酮 对 果 蝇 成 虫 运动 行为 的 影响 
将 刚 喇 化 的 采 蝇 上 肉 、 雄 成 虫 分 别 转 入 含有 不 同 
浓度 鱼藤酮 人 工 饲 料 的 试管 中 , 在 22C 和 无 光照 条 
件 下 连续 饲养 6 d 后 , 测定 鱼 腾 酮 对 其 运动 能 力 的 
有 影响。 结果 表明 , 随 者 饲料 中 鱼 腾 酮 浓度 的 增加 ， 
肉 、 雄 成 虫 运动 能 力 均 呈 逐 渐 下 降 趋 势 。 与 未 加 入 
药剂 的 对 照 处 理 相 比 , JHE BM HAJ O. 2 ~0.8 mmol/L, 
雄 成 虫 用 0.1 ~0.8 mmol/L 浓度 药 液 配制 的 饲料 饲 
养 6 d 后 运动 能 力 明 显 下 降 ， 差异 显著 , 其 中 
0.8 mmol/[L 浓 度 处 理 肉 、 雄 果 蝇 成 虫 的 运动 能 力 分 
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Effects of rotenone on locomotor activity of adult male (A) and female flies (B) 


# 表示 与 对 照 ( 鱼 蔷 酮 浓度 为 0) SEE (Tukey 氏 检 验 , P<0.05), FIR]. Asterisks denote a significant difference between treatment and the 


control (the concentration of rotenone is zero) by Tukey’ s test (P<0.05). The same below. 


2.2 鱼藤酮 对 果 蝇 头 部 多 巴 胺 水 平 的 影响 

在 用 含 0.8 mmol/L 鱼 隘 酮 浓度 的 饲料 和 22°C 
恒温 及 无 光照 条 件 下 连续 饲养 至 21 d, 分 别 测定 在 
6, 12 和 21 d 时 瞻 、 雄 成 虫 头 部 多 巴 胺 的 水 平 。 从 
测定 结果 可 以 看 出 , 无 论 对 照 还 是 鱼 葬 酮 处 理 的 采 
蝇 雄 成 虫 其 头 部 的 多 巴 胺 水 平均 显 若 高 于 雌 成 虫 ， 
接近 雌 成 虫 的 2 o XT RAE HEIE Sk AB AY Ze E i 
水 平 随 着 饲养 时 间 的 延长 呈 下 降 趋势 。 取 食 含 有 鱼 
膝 酮 饲料 6, 12 和 21 d 的 有 果 蝇 此 成虫 头 部 的 多 巴 胺 


JKF, 与 对 照 果 蝇 相 比 均 明显 下 降 ,， 分 别 为 对 照 果 
NE HE BHA 83.2% , 72.3% 和 59.8% ; HEM BA CA 
ee Ah BHO, 12 和 21 d 后 其 头 部 的 多 巴 胺 水 平分 别 
为 对 照 雄 成 虫 的 79.3% , 66. 8% 和 53.2%, FR 
酮 处 理 6, 12 和 21 d 的 果 蝇 上 肉 、 雄 成 虫 头 部 的 多 巴 
胺 水 平均 与 相同 时 间 的 对 照 肉 、 雄 上 成虫 之 间 存 在 显 
车 差异 。 上 述 结果 表明 , AREA RS BS Se 
的 合成 具有 明显 的 影响 作用 ( 表 1)。 


表 1 0.8 mmol/L 鱼 蕨 酮 对 果 蝇 成 虫 头 部 多 巴 胺 水 平 的 影响 


Table 1 Effects of rotenone (0.8 mmol/L) on dopamine levels in heads of adult flies 


HEIE Females EB Ha Males 
处 理 后 时 间 (d) 
Time after treatment 处 理 Treatment 对 照 Control 处 理 / 对 照 (% ) 处 理 Treatment 对 照 Control 处 理 / 对 照 (% ) 
Treatment/ Control Treatment/ Control 
6 11.52 +0. 73 b 13.84 +0.66 a 83.2 19.42 +1.07 b 24.48 +1.l6a 79.3 
12 8.21 +0.64 b 11.36 +0.78 a 72.3 13.49 +0.83 b 20.21 +1.29 a 66.8 
21 5.66 +0.81 b 9.47 +0.54 a 59.8 8.64 +0.92 b 16.23 +1.14 a 53.2 


数据 后 不 同 字 母 分 别 表示 上 肉 、 雄 成 虫 栏 内 同一 行 间 差 异 显著 (Tukey 氏 检 验 , P<0.05), FIR). The data in the same row followed by different 


letters in males’ or females’ column are significantly different by Tukey’ s test (P<0.05). 


2.3 fH RRA XT SR Be UE AY A SADR AR F E EA g 
巴 脱羧 酶 基因 表达 水 平 的 影响 

分 别 测定 用 鱼 玄 酮 (0.8 mmol/L) 处 理 饲 料 饲 
FEO, 12 和 21 d AY ARE we A SEB WR al BF AN 
Z EMRA RAKE o Ar WE X HE R EHE 
虫 的 基因 表达 水 平 为 100% , MAHERE 6, 
12 和 21 d 时 栈 氨 酸 羟 化 酶 基因 的 表达 水 平分 别 为 
76.3% , 51.4% #1 37.3% ,多 巴 脱羧 酶 基因 的 表达 


水 平分 别 为 87.1% , 78.2% 和 63.5% , BRS PK 
趋势 , 与 对 照 比较 均 存 在 显著 差异 。 用 鱼藤酮 处 理 
后 相同 时 间 , 栈 氨 酸 关 化 酶 基因 的 表达 水 平 比 多 已 
脱羧 酶 基因 的 表达 水 平 下 降 更 为 明显 ,二 者 之 间 也 
存在 显著 差异 (图 2)。 结 果 表 明 , fe a E 
了 果 蝇 上 肉 成 虫 头 部 酷 氨 酸 羟 化 酶 和 多 巴 脱 凑 酶 基因 
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Fig. 2 Effects of rotenone on expression levels of pale 


and Ddc genes in heads of adult female flies 
3 讨论 


HERMED, SLICK DT. 新 购买 的 鱼 
Feel tye Abe. FER MR EVA Tok, HADER 
RUA RAR MS, 再 加 到 所 需 的 量 , 并 不 断 
搅拌 使 鱼藤酮 充分 溶解 。 在 药 液 配制 过 程 中 尽 可 能 
避 光 操作 , 药 液 现 配 现 用 。 含 药 饲料 在 果 蝇 饲养 过 
程 中 始终 处 于 黑暗 状态 ,以 保持 鱼 孙 酮 药 效 相对 稳 
定 。 本 实验 采用 的 0.8 mmol/L 鱼藤酮 药 液 最 高 ; 
度 是 经 过 实验 确定 的 亚 致死 浓度 , 在 此 浓度 下 持续 
人 饲养 不 会 造成 果 蝇 成 虫 死 亡 。 该 浓度 与 Coulom 和 
Birman (2004 ) 测 定 的 的 0.75 mmol/L 亚 致 死 浓 度 
JE Re Bede. FR WW AB, WE ee HAO. 2 ~ 
0.8 mmol/L, HER HAR OO. 1 ~0. 8 mmol/L KEHA 
配制 的 饲料 饲养 6 d 后 运动 能 力 明 显 下 降 。Coulom 
和 Birman 等 (2004 ) 报 道 用 0.125 ~0.5 mmol/L 
藤 酮 药 液 配制 的 饲料 饲养 黑 腹 采 蝇 成 虫 7 d 运动 能 
力 显 著 下 降 。 虽 然 这 两 个 实验 的 测定 方法 不 同 , 但 
结果 是 一 致 的 , 都 证 实 鱼 药 酮 在 一 定 剂量 下 会 影响 
采 刚 成 虫 的 运动 行为 。 

连续 用 亚 人 致死 剂量 的 鱼 滕 酮 饲 喂 大 日 照会 导致 
多 巴 胺 能 神经 细胞 退化 , 产生 类 似 于 人 类 由 金森 疾 
病 的 行为 (Betarbet et al., 2000 ) 。 用 亚 致 死 剂 量 的 
鱼 隘 酮 饲养 黑 腹 采 蝇 成 虫 , 会 造成 采 晶 成 虫 头 部 多 
巴 胺 能 神经 细胞 发 生 选 择 性 的 退化 , 严重 损害 其 运 
动 行 为 (Coulom and Birman, 2004)。 多 巴 胺 能 神经 
元 是 产生 多 巴 腕 等 生物 胺 的 重要 部 位 , 该 部 位 神经 
细胞 受到 选择 性 损害 ， 必 然 会 影响 到 多 巴 胶 的 生物 
合成 。 本 实验 测定 的 有 果 晶 头 部 Pale 和 Dde 基因 表 


达 及 多 巴 胺 水 平 下 降 很 可 能 与 多 巴 胺 能 神经 元 受到 
损害 有 关 。 通 过 药物 抑制 酷 筑 酸 凑 化 酶 活 
(Pendleton et al., 2000) ， 或 对 果 量 Pale 基因 进行 
AARTE, 降低 其 表达 酷 氨 酸 羟 化 酶 的 能 力 , 均 可 
显 车 降低 多 巴 胺 水 平 ， 影响 果 蝇 运动 行为 
(Pendleton et al., 2002), 。 但 是 鱼 芯 酮 是 如 何 导 至 
多 巴 胺 能 神经 细胞 死亡 ,是否 抑制 酷 氨 酸 羟 化 酶 和 
多 巴 脱 羧 酶 的 活性 ,以 及 鱼藤酮 干扰 Pale 和 Dde 基 
因 表 达 的 方式 还 不 清楚 ， 有待 深 入 人 研究。 

Pale 基因 位 于 有 果 蝇 第 3 条 染色 体 的 左 臂 上, 编 
1 WS A MR £4 1, Ht ( Neckameyer and White, 1993) 。 
Ba Bet AS ERA a PR RAE. L-E 
FE KARIEN, 是 多 巴 脱羧 酶 催化 形成 
多 巴 胺 的 前 体 物 质 。 在 饲料 中 加 入 工 -多 巴 继 续 饲 
He, 可 一 征程 度 地 恢复 果 晶 成 虫 的 运动 能 力 ,， 但 不 
能 阻止 多 巴 胺 能 神经 细胞 的 死亡 (Coulom and 
Birman, ，2004 ) 。 从 本 实验 测定 的 Pale 和 Dde 基因 
相对 表达 水 平 可 以 看 出 , 用 鱼藤酮 处 理 果 晶 雌 成 虫 
相同 时 间 后 , RELY Dde 基因 的 表达 水 平 明 显 高 
于 Pale 基因 的 表达 水 平 。 相 应 地 , 采 蝇 头 部 多 巴 脱 
摊 酶 的 活性 要 明显 高 于 栈 氨 酸 羟 化 酶 。 因 此 ,加 入 
L- 多 巴 会 促进 多 巴 胺 的 合成 , 提高 多 巴 胺 水 平 , 改 
善 果 晶 的 运动 行为 。 通 过 多 巴 脱 摊 酶 活性 变化 影响 
果 蝇 运动 , 还 可 间接 影响 果 晶 的 寿命 (De Luca et 
al., 2003) 。 

Sherer 4 (2003 ) 报 道 鱼 有 应 酮 对 大 白鼠 大 脑 多 已 
胺 能 神经 细胞 的 损害 与 氧化 协 迫 (oxidative stress ) 
有 关 。 在 果 蝇 饲料 中 同时 加 入 鱼 芯 酮 和 褪 黑 激 素 
( melatonin, 化 学 名 N- 乙 酰 -$- 甲 氧 基色 腕 ) 饲养 采 
蝇 ， 发 现 褪 黑 激 素 能 显著 地 降低 鱼藤酮 对 果 蝇 头 部 
多 巴 胺 能 神经 细胞 和 成 虫 运 动能 力 的 损害 (Coulom 
and Birman, 2004), RR Ett AGH, flee Mel 
Xp FR Ze ABE HZ a ed SY BE AA i 
迫 有 关 , 初 黑 激素 可 用 于 阻止 氧化 应 激 反 应 。 
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